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1.1. Latar Belakang 
Diabetes mellitus (DM) merupakan penyebab utama dari penyakit 
ginjal stadium akhir dan nefropati diabetik (ND) merupakan 30 – 40% dari 
penderita penyakit ginjal kronik (PGK) dan merupakan resiko tinggi dari 
cardiovascular disease (CVD) (Sasso et al., 2006). 
 Pasien dengan PGK dengan hemodialisis rutin mempunyai 
kemungkinan besar meninggal karena CVD. Pasien yang menjalani 
hemodialisis mempunyai resiko tinggi untuk menderita penyakit jantung 
resiko 10-30% lebih besar terjadi kematian karena CVD dibanding dengan 
populasi umum. Penyakit pembuluh arteri  dan kardiomiopati adalah 
penyebab kematian yang terbesar (Sarnak  et al., 2003). 
Di Amerika Serikat tahun 1999 kematian pasien yang menjalani 
dialisis yaitu 247 dan 231 per seribu pasien per tahun untuk hemodialisis 
dan peritoneal dialisis. Kematian pasien sangat tergantung pada umur dan 
penyebab penyakit ginjal. Kematian pasien dengan hemodialisis pada 
glomerulonefritis primer dan diabetes adalah 166.8 dan 246.9 per seribu 
per tahun (Jacobs, 2005).  
Pada negara berkembang, setiap 20 pasien dengan diabetes dan 
penyakit ginjal kronik, dibawah satu yang bertahan hidup ke penyakit 
ginjal stadium akhir dan mendapat komplikasi CVD atau infeksi 




penderita PGK dan memperpanjang usia penderita. Kendala yang ada 
adalah biaya yang mahal (Rahardjo et al., 2006) 
Oomichi dan kawan-kawan dalam penelitiannya mendapatkan 
penyebab kematian pada ND yang menjalani hemodialisis rutin adalah 
CVD (33,3%), kemudian infeksi (25,0%) dan penyebab lain (41,7%) 
(Oomichi et al., 2006). 
Diabetes melitus tipe 2 berhubungan dengan munculnya keadaan 
inflamasi ringan pada vaskuler. Meningkatnya kadar tumor necrosis factor 
(TNF)-α berhubungan dengan sitokin lain dan meningkatkan resiko dari 
DM. Peningkatan TNF-α, metabolit dari nitic oxide (NO), dan lemak 
sebagai petanda adanya inflamasi pada DM tipe 2 (Pereira et al., 2006).  
 Aterosklerosis pada CVD merupakan penyebab dari kesakitan dan 
kematian yang bermakna pada penderita gagal ginjal (Papagianni et al., 
2003). 
Infeksi bakteri dan virus merupakan komplikasi yang sering terjadi 
pada pasien dengan PGK yang disebabkan oleh karena perubahan status 
imunologi. Telah banyak diperlihatkan bahwa aktivitas dari sel -sel  
immunocompetent, yang bersama-sama dengan hilangnya keseimbangan 
antara inflamasi yang disebabkan oleh sitokine
 
dan inhibitor yang spesifik, 
menjadi responsibel terhadap disfungsi sistem imun pada pasien ini. 
Keadaan imunodefisiensi berhubungan dengan pembentukkan sitokin, 
seperti IL-1ß, TNF-α dan IL-6, yang berperan dalam proses inflamasi 




Prokalsitonin (PCT) adalah suatu prekusor dari hormon kalsitonin, 
secara bermakna meningkat sangat tinggi pada pasien yang menderita 
sepsis yang disebabkan oleh bakteri. Pada pasien yang menjalani 
hemodialisis, inflamasi akan merangsang terbentuknya protein fase akut, 
yang dapat juga disebabkan oleh berbagai mekanisme patofisiologi seperti 
paparan oleh bakteri, endotoksin, atau virus dan fenomena imunologi yang 
disebabkan oleh suatu biokompatibilitas dari proses hemodialisa atau 
gangguan imunitas yang disebabkan oleh PGK itu sendiri. Meskipun PCT 
telah disebutkan menjadi marker baru dari inflamasi, hal ini masih 
memerlukan penelitian yang lebih luas (Akbulut, 2005). Uzun et al., 
menyatakan bahwa pada penderita infeksi kaki diabetik terjadi 
peningkatan yang bermakna dibanding C reactive protein (CRP), sehingga 
PCT dapat digunakan sebagai marker diagnostik yang tepat dibanding 
dengan CRP (Uzun et al., 2007). 
1.2. Rumusan Masalah 
1.2.1 Apakah ada penurunan kadar TNF-α  pada pasien ND stadium V 
Pasca hemodialisis di RSDM Surakarta? 
1.2.2 Apakah ada penurunan kadar PCT pada pasien ND stadium V Pasca 
hemodialisis di RSDM Surakarta? 
1.2.3 Apakah terdapat korelasi antara kadar TNF-α dan PCT pada pasien 






1.3. Tujuan Penelitian 
1.3.1 Tujuan umum 
Penelitian ini bertujuan membuktikan pengaruh hemodialisis pada pasien ND 
stadium V terhadap kadar TNF-α dan PCT di RSDM Surakarta. 
1.3.2 Tujuan khusus. 
1. Membuktikan adanya penurunan kadar TNF-α pada pasien ND stadium 
V pasca hemodialisis di RSDM Surakarta.  
2. Membuktikan adanya penurunan kadar PCT pada pasien ND stadium V 
pasca hemodialisis di RSDM Surakarta.  
3. Membuktikan adanya korelasi antara kadar TNF-α dan PCT pasien ND 
stadium V yang menjalani hemodialisis di RSDM Surakarta.  
1.4. Manfaat Penelitian 
1.4.1 Pengembangan ilmu ( Teoritik ) 
Memberikan bukti empiris terhadap teori bahwa TNF- α dan PCT dapat 
dipakai sebagai petanda adanya inflamasi pada pasien ND stadium V yang 
menjalani hemodialisis di RSDM Surakarta.  
1.4.2 Penerapan ilmu 
1. Dapat menurunkan proses inflamasi  pada pasien ND stadium V   yang 
menjalani hemodialisis di RSDM Surakarta. 
2. Menurunkan angka kesakitan dan kematian pasien ND stadium V yang 







TINJAUAN  PUSTAKA 
Penyakit ginjal kronik adalah suatu proses patofisiologis dengan 
etiologi yang beragam, mengakibatkan penurunan fungsi ginjal yang 
progresif dan pada umumnya berakhir dengan gagal ginjal. Gagal ginjal 
adalah suatu keadaan klinis yang ditandai dengan penurunan fungsi ginjal 
yang irreversibel dan memerlukan terapi pengganti ginjal yang tetap, 
berupa dialisis atau transplantasi ginjal (Sukandar, 2006).  
Pasien PGK mempunyai faktor risiko yang klasik dan non klasik 
terhadap CVD, akan tetapi mekanisme yang spesifik yang memudahkan 
terjadinya CVD belum diketahui dengan pasti. Faktor utama yang 
mempengaruhi terjadinya proses CVD adalah adanya inflamasi yang 
sebagai faktor yang sangat penting dalam proses aterosklerosis (Stinghen 
and Pecoits-Filho, 2007). PGK merupakan suatu penyakit inflamasi, 
dimana stimulasi inflamasi yang terdapat pada pasien PGK menyebabkan 
dilepaskannya sitokin  termasuk IL-1, IL-6 dan TNF-α (Gonc, 2006).  
Beberapa faktor resiko dan perubahan metabolik pada keadaan 






Gambar 2.1. Skema dari faktor resiko tradisional dan uremia pada 
penyakit ginjal kronis (diadaptasi dari Stenvinkel et al., 
2008).  
Diabetes melitus merupakan penyebab utama dari penyakit ginjal 
stadium akhir dan ND merupakan 30 – 40% dari penderita PGK dan 
merupakan resiko tinggi dari CVD (Sasso et al., 2006). 
2.1. Nefropati Diabetik  
Nefropati diabetik merupakan suatu sindroma klinik yang ditandai 
dengan keadaan mikroalbuminuria yang menetap pada keadaan diabetes 
yang tergantung dan tidak tergantung dengan pemberian insulin. DM 




merupakan salah satu faktor tradisional terjadinya penyakit jantung 
vaskuler, dengan penurunan LFG dan premikroalbuminuria akan terjadi 
peningkatan resiko CVD (Bloomgarden, 2008). 
 Komplikasi pada ginjal terjadi akibat progresifitas penyakit DM 
yang tidak terkontrol. Derajat penyakit ginjal akibat penyakit DM dibagi 
menjadi 5 (Tabel 2.1). 
 
Tabel 2.1.  Klasifikasi nefropati diabetik.  
 
Derajat                                         Penjelasan 
I       Hiperfiltrasi     
     
II     The Silent Stage  
 
III   Microalbuminuria 
 
  
IV     Macroalbuminuria 
V      Uremia 
 
 
Terjadi peningkatan LFG sampai 40% diatas normal 
disertai pembesaran ginjal.  
Terjadi perubahan struktur ginjal tapi LFG masih 
tinggi.  
Merupakan tahap awal nefropati, terjadi 
mikroalbuminuria yang nyata. Sudah terjadi 
penebalan membrana basalis, LFG masih tinggi dan 
terjadi peningkatan tekanan darah.  
Terjadi proteinuria yang nyata, tekanan darah yang 
meningkat dan LFG yang menurun dari normal.  
Terjadi gagal ginjal dan menunjukkan tanda-tanda 
sindroma uremik sehingga memerlukan terapi 
pengganti. 
 (Dikutip dari Lubis, 2006) 
 
Pada pasien yang penurunan fungsi ginjal berjalan terus maka saat 
LFG mencapai 10-12 ml/menit setara dengan klirens kreatinin< 15 
ml/menit atau serum kreatinin > 6 mg/dl dianjurkan untuk dialisis 
(Hendromartono, 2006). 
Pada nefropati diabetik stadium V sudah terjadi keadaan uremia 
sehingga secara klinis sama seperti PGK stadium akhir, secara klinis 




nokturia, kelebihan  volume cairan, neuropati perifer, pruritus , uremic 
frost, pericarditis, kejang-kejang sampai koma. Tanda-tanda dapat berupa 
hipertensi, anemia, osteodistrofi renal, payah jantung, asidosis metabolik, 
gangguan keseimbangan elektrolit (Suwitra, 2006). Pada pemeriksaan 
ultrasonografi didapatkan gambaran ginjal yang normal. Gambaran 
histologi tampak penebalan membran basalis, ekspansi mesangium berupa 
akumulasi matriks ekstra seluler, penimbunan kolagen tipe IV, laminin 
dan fibronektin yang akan menimbulkan glomerulosklerosis noduler dan 
atau difus, hialinosis arterioler aferen dan eferen serta fibrosis 
tubulointersisial (Hendromartono, 2006).  
Dalla Vestra et al menunjukkan bahwa pasien dengan DM tipe 2 dan 
overt nephrophaty terlihat peningkatan kadar marker dari inflamasi. 
Hasegawa et al. mendemostrasikan makrofag pada tikus normal diinkubasi 
dalam membran basalis glumerulus dari tikus diabetes akan memproduksi 
IL-1 dan TNF-α (Navarro dan Mora, 2005).  
Pada pasien DM terjadi penurunan nilai total dari kadar monosit 
dalam darah, tapi aktifitas dari monosit akan meningkatkan sekresi dari 
mediator inflamasi seperti  TNF-α, IL-1β dan prostaglandin E2 
(Sentochnik dan Eliopoulos, 2006).  
Penderita diabetes tanpa komplikasi mempunyai kadar advanced 
glycation end products (AGEs) 20–30% lebih tinggi dari pada nondiabetik 
dan 40–100% lebih tinggi pada DM tipe 2 dengan komplikasi penyakit 




peningkatan AGEs 5 sampai 100 kali dalam sirkulasi dibanding dengan 
kontrol sehat. AGEs terbentuk oleh penurunan glukosa, lipid dan atau 
asam amino pada protein, lipid dan asam nukleat secara non 
enzimatik(Gambar 2.2).  
 
Gambar 2.2. Mekanisme pembentukan AGE (dikutip dari Huebschmann et 
al., 2006). 
Mekanisne alternatif pembentukan AGEs termasuk  carbonyl stress 
pathway dimana oksidasi dari gula dan atau lemak membentuk senyawa 
dicarbonyl intermediate yang menggunakan grup carbonil reaktif untuk 
berikatan dengan asam amino dan terbentuk AGEs. Mekanisme yang lain 
adalah melalui aldose reductase–mediated polyol pathway (Huebschmann 




Advanced glycation end products membuat kerusakan pada sel melalui jalur dari 
reseptor AGE (RAGE) dan melalui reactive oxygen species  (ROS) intrasel serta 
proses timbal balik AGE dengan ROS yang akan menghasilkan salah satu 
dari keduanya (Gambar 2.3). ROS mengaktifkan signaling pathway berupa 
mitogen-activated protein kinase (MAPK), protein kinase C (PKC), Janus 
kinase/signal transducer (JAK/STAT) dan aktivator dari transkripsi, yang 
berefek pada pengeluaran sitokin proinflamasi dan profibrotik (Uribarri 
dan Tuttle , 2006). 
 
Gambar 2.3. Jalur kerusakan sel akibat AGE (dikutip dari Uribarri dan 
Tuttle , 2006). 
Hiperglikemi, peningkatan asam lemak bebas, dislipidemi, dan 




mengaktifasi protein kinase C (PKC), menurunkan bioavailabilitas dari 
NO dan menurunkan potensi vasodilatasi, antiinflamasi,  dan efek 
antitrombotik (Gambar 2.4). Sehingga terjadi penurunan fungsi endotel 
dan vasokonstriksi, inflamasi, dan trombosis. Penurunan NO dan 
peningkatan endothelin-1 (ET-1) dan konsentrasi angiotensin II (AT II) 
akan meningkatkan permaebilitas vaskuler dan terjadi pertumbuhan dan 
migrasi sel otot polos vaskuler.  
      
Gambar 2.4. Disfungsi endotel pada diabetes mellitus (dikutip dari 
Beckman et al., 2008). 
 
Aktifasi dari transkripsi nuclear factor-kB (NF-kB) dan activator 
protein-1 (AP-1) memicu pengeluaran dari leukocyte-attracting 
chemokines, produksi sitokin inflamasi, dan ekspresi cell adhesion 




bersamaan dengan peningkatan plasmin activator inhibitor-1 (PAI-1) dan 
tissue factor (TF) sehingga terjadi keadaan protrombotik (Beckman et al., 
2008). 
Interaksi dari AGEs dengan makrofag memicu dikeluarkannya 
platelet-derived growth factor (PDGF), insulin-like growth factor-1 (IGF-
1), dan sitokin proinflamasi seperti IL-1β and TNF-α (Basta et al.,2004). 
2.2. Uremia 
       Uremia didefinisikan dengan peningkatan kadar nitrogen urea dalam 
serum (azotemia) pada gagal ginjal, gejala dari uremia muncul ketika LFG 
turun sampai kurang lebih 20% dari normal. Pada keadaan uremia akan 
terjadi peningkatan penanda proinflamasi kronik seperti CRP dan 
meningkatnya kadar sitokin proinflamasi yang berhubungan dengan 
peningkatan angka kematian. Sitokin ini dan stimulus inflamasi diduga 
mempunyai peranan terhadap progresifitas dari proses aterosklerosis 
(Nolan, 2005).  
Munculnya keadaan inflamasi derajat rendah tampaknya menjadi 
proses predisposisi dari cepatnya proses aterosklerosis dan komplikasi 
CVD pada pasien yang menjalani dialisis. Inflamasi derajat rendah 
meningkatkan proses ateroskerosis pada pasien yang menjalani dialisis 
kronik, dan berhubungan dengan suatu keadaan inflamasi dan kalsifikasi 
arteri koroner (Krasniak et al., 2007). 
Dapat dipahami bahwa keadaan uremia merupakan suatu keadaan 




penting pada proses inflamasi dan fungsi ginjal yang menurun 
berhubungan dengan respon inflamasi misalnya, inflamasi uremia 
(Suliman dan Stenvinkel, 2008).  
Meningkatnya kadar sitokin pada pasien yang menjalani hemodialisis 
diduga disebabkan oleh keadaan uremia dan proses dialisis itu yang 
memberikan konstribusi terhadap meningkatnya sekresi sitokin pada akhir 
sesi hemodialisis, dibanding dengan penderita PGK yang diterapi 
konservatif. Membran dialisis itu sendiri dapat merangsang meningkatnya 
pelepasan sitokin. Tetapi dengan hemodialisis rutin dan jangka panjang 
akan terjadi penurunan jumlah sitokin secara bermakna bila dibanding 
dengan yang diterapi konservatif (Malaponte, 2002).  
 Penyakit ginjal kronis menstimulasi akumulasi toksin ureum, 
peningkatan produksi ROS, dan gangguan metabolisme mineral. Sebagai 
akibatnya, menstimulasi sitokin pro-inflamasi sistemik (TNF- α dan IL-1), 
merangsang pembentukan CRP, fibrinogen dan respon vaskuler (MCP-1, 
IL-1β, ICAM-1, dan VICAM-1), yang menyebabkan disfungsi endotel, 
memudahkan terjadinya pembentukan plak dan proses terjadinya 
aterosklerosis (Stinghen, 2007). 
2.3. TNF-α 
Tumor nuclear faktor dibentuk atas 212 asam amino diatur pada 
homotrimers yang stabil dengan berat molekul 51 kDal. TNF-α adalah 
suatu sitokin yang bersifat pleiotropik, yang sebagian besar dihasilkan 




proinflamasi yang lain, ekspresi dan sintesa dari TNF-α tidak hanya 
dihasilkan oleh sel-sel hematopoetik saja. Selanjutnya, sel intrinsik ginjal, 
termasuk sel mesangial, glomerulus, endotel, dendrit, sel tubulus ginjal, 
juga dapat menghasilkan sitokin ini. Selain itu, penelitian pada saat ini 
memperlihatkan bahwa, TNF-α dapat disimpan di dalam sel dalam bentuk 
proaktif, dan enzim yang dapat merubah TNF-α secara cepat dapat 
meningkatkan kadar TNF-α yang aktif (Navarro-Gonzalez dan Mora-
Fernandez, 2008). Meningkatnya kadar TNF-α terdapat pada keadaan 
inflamasi akut dan kronik (Popa et al., 2007). 
Tumor nuclear faktor -α mempunyai kemampuan besar terhadap efek 
proinflamasi pada atherosklerosis dan metabolik lain dan kelainan 
inflamasi seperti obesitas dan resistensi insulin yang juga merupakan 
faktor resiko terhadap CVD. Keterlibatan TNF-α dalam patogenesis 
atherosclerosis didukung oleh adanya plak atherosclerosis pada manusia. 
Selain itu, kadar TNF-α dalam sirkulasi berhubungan dengan peningkatan 
resiko infark miokardium yang berulang (Kleemann et al., 2008).  
Rangsangan endotoxin yang mengandung lipopolisakarida pada 
makrofag akan mengekspresikan sitokin proinflamasi (TNF-α, IL-1, IL-6) 
yang akan menimbulkan reaksi inflamasi (Gambar 2.5). Ekspresi sitokin 
proinflamasi tersebut juga dapat terjadi akibat stimulasi dari interferon-γ 





Gambar 2.5. Jalur terbentuknya sitokin proinflamasi (dikutip dari Guntur, 
2004). 
2.4. Aterosklerosis 
Aterosklerosis merupakan salah satu penyebab utama dari kesakitan 
dan kematian pada pasien dengan penyakit ginjal kronis. Kejadian yang 
tinggi dari kejadian dan lesi vaskuler telah banyak didokumentasikan 
secara studi retrospektif dan analisis prospektif (Massay, 2005).  
Pasien PGK mempunyai faktor risiko yang klasik dan non klasik 
terhadap CVD, akan tetapi mekanisme yang spesifik yang memudahkan 
terjadinya CVD belum diketahui dengan pasti. Faktor utama yang 
mempengaruhi terjadinya proses CVD adalah adanya inflamasi yang 
sebagai faktor yang sangat penting dalam proses atherosklerosis (Stinghen 




Tiga faktor yang punya peran penting dalam kerusakan vaskuler pada 
penyakit ginjal kronis yaitu (1) Faktor resiko klasik (framingham ) yaitu 
hipertensi, dislipidemi, merokok dan diabetes; (2) kelainan pada penyakit 
ginjal kronis yaitu: anemia, sekunder hiperparatiroid, dan paparan pada 
bioincommpabilitas membran dialisis dan cairan dialisat tidak steril; (3) 
Faktor resiko yang muncul seperti hiperhomosisteinemia, aktif itas 
simpatik yang meningkat, dan akumulasi dari inhibisi endogen dari 
sintesis nitic oxide (NO), asimetric dimethylarginine (ADMA) (Zoccali, 
2003).  
Banyaknya faktor-faktor yang dapat mempengaruhi patogenesis CVD 
pada pasien PGK stadium akhir dan faktor klasik yang berhubungan 
dengan CVD (Gambar 2.6).  
 





Faktor resiko penyakit jantung dan aterosklerosis pada pasien dengan 
keadaan hiperuremia yang kronis sebagai akibat dari faktor-faktor  renal 
dan non renal yang saling mempengaruhi  sebagai komorbiditas, seperti 
dijelaskan pada Gambar 2.7. 
 
Gambar 2.7. Faktor-faktor risiko terhadap atherosklerosis pada keadaan 
uremia dan dialisis (diadaptasi dari Santoro dan Mancini, 
2002). 
Perbandingan aterektomi koroner pada subyek nondiabetik dan 
diabetik terjadi peningkatan prosentase dari total area yang ditempati oleh  
jaringan lipid-rich atheromatous dari 2%±1% ke 7%±2% (p=0.01) dan 
peningkatan insiden thrombus dari 40% ke 62% (p=0.04) untuk 
nondiabetik dan diabetik. Infiltrasi Makrofag meningkat mendekati 2 kali 




besar efek diabetes pada patogenesis aterosklerosis diterangkan pada 
Gambar 2.8. 
 
Gambar 2.8. Efek aterogenik pada diabetes ( dikutip dari Feener dan Dzau, 
2006). 
2.5. Prokalsitonin  
Prokalsitonin adalah suatu prekusor dari hormon kalsitonin, yang 
merupakan suatu polipeptida dengan 116 rangkaian asam amino (Gambar 
2.9). Untuk pertama kali ditemukan pada tahun 1993, dimana PCT secara 
bermakna meningkat sangat tinggi pada pasien yang menderita sepsis yang 





Gambar 2.9. Struktur dari Prokalsitonin (diadaptasi dari Le Moullec et al., 
1984 dalam Brahms, 2009) 
Pada jaringan manusia PCT sebagian besar terdapat pada hepar, 
tetapi juga didapatkan pada paru, ginjal atau testis. PBMC dapat 
mengeluarkan PCT apabila ada stimulasi dari endotoksin atau berbagai 
mediator proinflamasi (Meisner, 2002).  
Prokalsitonin adalah salah satu petanda adanya infeksi yang akurat, 
meningkat ringan pada PGK, peritoneal dialisis dan hemodialisis. Pada 
keadaan tanpa infeksi, PCT dapat meningkat disebabkan oleh menurunnya 
eliminasi oleh ginjal dan peningkatan sintesa oleh PBMC. Selain itu, PCT 
dapat sebagai adanya suatu keadaan inflamasi derajat yang ringan dan 
CVD, yang akhirnya dapat meningkatkan kematian pada pasien PGK yang 
menjalani dialisis. Penelitian terbaru membuktikan bahwa PCT bukan 




mediator proinflamasi. Peningkatan PCT terlihat pada pasien PGK dengan 
ataupun tanpa terapi pengganti ginjal tanpa tanda-tanda infeksi (Herget-
Rosenthal et al., 2005).  
Salah satu jalur sintesis dari prokalsitonin dijelaskan pada Gambar 
2.10. 
 
Gambar 2.10. Jalur sintesis Procalcitonin (diadaptasi dari Christ-Crain et 
al., 2005 dalam Brahms, 2009) 
Tumor nuclear faktor-α dan IL-1 merangsang PBMC untuk 
mensintesa PCT, dimana peningkatan dari sitokin proinflamasi ini diikuti 
dengan peningkatan pelepasan PCT oleh PBMC yang telah teraktivasi, 
mungkin berhubungan antara inflamasi dan peningkatan kadar PCT pada 
pasien PGK (Herget-Rosenthal et al., 2005). Hewan sehat yang diberi PCT 




dengan penambahan TNF-α, terlihat peningkatan PCT sampai 25x 
(Guntur, 2006). 
Tumor nuclear faktor-α dan IL-6 meningkat sebelum PCT muncul 
dalam plasma dan membuktikan sitokin ini mempunyai peranan dalam 
merangsang pelepasan PCT dari sel target (Dandona et al., 1994).  
2.6. Hemodialisis 
Hemodialisis merupakan salah satu terapi pengganti ginjal buatan 
dengan tujuan untuk eliminasi sisa-sisa produk metabolisme (protein) dan 
koreksi gangguan keseimbangan cairan dan elektrolit antara kompartemen 
darah dan dialisat melalui selaput membran semipermiabel yang berperan 
sebagai ginjal buatan (Suwitra, 2006). Terapi dari uremia didominasi oleh  
dialisis, disebabkan sedikitnya donor ginjal (Meyer dan Hostetter, 2007).  
Komplemen dan leukosit yang teraktivasi menyebabkan reaksi 
inflamasi yang disebut dengan bioinkompatibilitas. Dimana proses ini 
tidak terlalu kuat bila menggunakan membran sintetik dan membran 
selulosa yang telah dimodifikasi. Beberapa membran sintetik mempunyai 
ukuran pori-pori yang besar yang memudahkan aliran air dan 
meningkatkan kekuatan ultrafiltrasi sehingga dapat memindahkan molekul 
besar seperti solute uremia dibandingkan dengan membran dengan ukuran 
pori yang kecil (Boure´ dan Vanholder, 2004).   
Di Amerika Serikat sekitar 80% menggunakan dialiser reuse, tetapi 
di Eropa hanya sekitar 10% demikian juga dinegara negara lainnya. 




Pereira dan kawan-kawan dalam penelitian membandingkan membran 
selulose single use dengan reuse menyebutkan tidak ada pebedaan dalam 
biocompatibilitasmembran (Pereira, 1996).  
Pada salah satu penelitian, memperlihatkan tingginya kadar  PCT 
dapat diturunkan dengan membran high-flux, dan tidak terjadi dengan 
membran low-flux. Peningkatan kadar PCT pre hemodialisis menunjukkan 
bahwa uremia dan bukan proses hemodialisis saja yang dapat 
meningkatkan kadar PCT tetapi disebabkan oleh IL-6 dan TNF-α. 
Penurunan kadar PCT pada hemodialisis disebabkan oleh bersihan, karena 
PCT mempunyai berat molekul yang rendah (Akbulut H, 2005). Awalnya 

















KERANGKA KONSEPTUAL DAN HIPOTESIS 
3.1. Kerangka Konseptual 
Diabetes melitus merupakan penyebab terbanyak dari penyakit ginjal 
kronis stadium akhir dan sekitar 30 – 40% penderita gagal ginjal adalah 
nefropati diabetik. Serta merupakan salah satu faktor tradisional terjadinya 
penyakit jantung vaskuler, dengan penurunan GFR dan 
premikroalbuminuria akan terjadi peningkatan resiko penyakit jantung 
vaskuler (Bloomgarden, 2008).  
Uremia didefinisikan dengan peningkatan kadar nitrogen urea dalam 
serum (azotemia) pada gagal ginjal, gejala dari uremia muncul ketika LFG 
turun sampai kurang lebih 20% dari normal. Pada keadaa uremia akan 
terjadi peningkatan penanda proinflamasi kronik seperti CRP dan 
meningkatnya kadar sitokin proinflamasi yang berhubungan dengan 
peningkatan angka kematian. Sitokin tersebut dan stimulasi inflamasi 
diduga mempunyai peranan terhadap progresifitas dari proses 
atherosklerosis (Nolan, 2005). 
Komplemen yang teraktivasi dan leukosit, menyebabkan reaksi 
inflamasi yang disebut dengan bioinkompatibilitas (Boure´ dan Vanholder, 
2004). 
Hemodialisis merupakan salah satu terapi pengganti ginjal buatan 
dengan tujuan untuk eliminasi sisa-sisa produk metabolisme (protein) dan 




darah dan dialisat melalui selaput membran semipermiabel yang berperan 
sebagai ginjal buatan (Sukandar, 2006).  
Meningkatnya kadar sitokin pada pasien yang menjalani hemodialisis 
diduga disebabkan oleh keadaan uremia, dan proses dialisis itu yang 
memberikan konstribusi terhadap meningkatnya sekresi sitokin pada akhir 
sesi hemodialisis, dibanding dengan penderita PGK yang diterapi 
konservatif. Membran dialisis itu sendiri dapat merangsang meningkatnya 
pelepasan sitokin. Tetapi dengan hemodialisis rutin dan jangka panjang 
akan terjadi penurunan jumlah sitokin secara bermakna bila dibanding 
dengan yang diterapi konservatif (Malaponte, 2002).  
Tumor nuclear faktor-α merangsang terbentuknya produksi PCT, dan 
PBMC untuk mensintesa PCT, dimana peningkatan dari sitokin 
proinflamasi ini diikuti dengan peningkatan pelepasan PCT oleh PBMC 
yang telah teraktivasi oleh dan berhubungan dengan inflamasi dan 
peningkatan kadar PCT pada pasien PGK dan yang mendapatkan RRT 
(Herget-Rosenthal et al., 2005). 
Tumor nuclear faktor-α meningkat sebelum PCT muncul dalam 
plasma membuktikan sitokin ini mempunyai peranan dalam merangsang 
























Gambar 3.1. Kerangka Konsep Penelitian 
Keterangan : 
1. Ag-Ab = Antigen-Antibodi 
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3.2. Hipotesis Penelitian  
3.2.1 Ada penurunan kadar TNF-α  pada pasien nefropati diabetik 
stadium V pasca hemodialisis di RSDM Surakarta. 
3.2.2 Ada penurunan kadar PCT pada pasien nefropati diabetik stadium V 
pasca hemodialisis di RSDM Surakarta.  
3.2.3 Ada korelasi antara kadar TNF-α dan PCT pada pasien nefropati 




















METODE PENELITIAN  
4.1. Jenis dan Rancangan Penelitian 
 Penelitian ini termasuk penelitian eksperimental kuasi dengan 
pendekatan before and after with no control design . 
4.2. Tempat Penelitian 
 Penelitian ini dilakukan di Unit Hemodialisis  RSU Dr.Moewardi 
Surakarta. 
4.3. Populasi Sampel 
4.3.1  Populasi sasaran  : Pasien nefropati diabetik stadium V mendapat 
terapi hemodialisis rutin di Unit Hemodialisis RSDM Surakarta.  
4.3.2 Populasi sampel  : diambil acak pada semua pasien nefropati 
diabetik stadium V yang menjalani hemodialisis di Unit Hemodialisis 
RSDM Surakarta. 
4.4. Besar Sampel 
Pada penelitian ini dilakukan pada populasi yang belum diketahui, 
menggunakan rumus yang dipakai untuk menentukan besar sampel adalah 
(Steel dan Torrie, 1980):  
   (Zα + Zβ)2.Qd2 








=1, sehingga hasilnya n= (Zα 
+ Zβ)2. 





Zα = nilai standar normal, yang besarnya tergantung α. 
Bila α = 0,05 → Zα = 1,96 
 Zβ = nilai tergantung β yang ditentukan. 
 Β   = tes kekuatan 
 Bila β = 0,08→ Zβ = 0,842 
 d   = besarnya penyimpangan yang bisa ditolelir.  




 =1, sehingga hasilnya   (Zα + Zβ)2 
 Dari perhitungan diatas, dimana Zα = 1,96 → α = 0,05 
         Zβ = 0,842 → β = 0,08 
 Maka, n = (1,96 + 0,842 )
2
  = 7,85 = 8 
Jadi sampel yang akan digunakan sebesar minimal 8 untuk setiap 
kelompok. 
4.5.  Kriteria Sampel 
4.5.1 Kriteria Inklusi : 
1. Penderita nefropati diabetik stadium V. 
2. Usia >18 tahun. 
3. Sedang menjalani hemodialisis kronik dengan teratur 2 x seminggu 
selama lebih dari 3 bulan dan tidak melebihi 5 tahun, untuk 
mendapatkan populasi sampel yang lebih homogen.  
4. Penderita mendapat terapi atau tidak pada penyakit DM dan penyakit lain   
yang menyertai. 





4.5.2 Kriteria eksklusi :  
  Penderita nefropati diabetik stadium V dengan klinis infeksi, 
kehamilan, keganasan, klinis batu saluran kencing, dan dalam pengobatan 
dengan steroid.  
Keterangan : 
- Pada infeksi akan memicu ekspresi sitokin proinflamasi.  
- Kehamilan akan memicu ekspresi sitokin proinflamasi.  
- Pada penderita keganasan didapatkan peningkatan ekspresi sitokin   
proinflamasi. 
- Adanya batu saluran kencing akn menimbulkan inflamasi dan beresiko  
adanya  infeksi saluran kencing. 
- Pegobatan steroid dosis rendah maupun dosis tinggi akan berpengaruh 
pada  ekspresi sitokin. 
4.6. Klasifikasi Variabel 
4.6.1 Variabel tergantung :  
1.  TNF-α  
2.  PCT 
4.6.2 Variabel bebas : Hemodialisis.  
4.7. Waktu 







4.8. Cara Kerja 
4.8.1 Subyek penelitian 
 Subyek penelitian yang memenuhi kriteria inklusi  dan eksklusi, 
diagnosis berdasarkan rekam medis di RS Dr. Moewardi Surakarta dan 
diambil secara acak kemudian diberikan inform consent dan menanda 
tangani persetujuan untuk pengambilan darah sebagai sampel penelitian. 
Kemudian untuk mendapatkan data awal penelitian pasien diperiksa berat 
badan, tinggi badan, tekanan darah, frekuensi nadi, frekuensi pernafasan, 
sebelum dilakukan hemodialisis.  
4.8.2 Sampel darah 
 Sampel darah diambil sebelum dilakukan hemodialisis dan segera 
setelah proses hemodialisis sampel darah diambil kembali. Sampel darah 
selain untuk mengetahui kadar TNF-α dan Procalcitonin juga untuk 
memeriksa kadar Hb, Ht, jumlah eritrosit, jumlah lekosit, jumlah 
trombosit, gula darah sewaktu, protein total, albumin, globulin, ureum, 
kreatinin, asam urat, Na, K, Cl.  
4.8.3 Hemodialisis 
 Dilakukan proses hemodialisis selama 4 jam di Unit Hemodialisis 
RS Dr. Moewardi Surakarta. Proses hemodialisis menggunakan dializer 
dari NIPRO dengan model no. FB-110T GA. Membran dialisis pada 




selulosa dengan sifat low flux dan nonpirogenik. Cairan dialisat yang 
digunakan mengandung asam dan bicarbonat.  







Volume tampung darah 
EOG 
Hollow fiber cellulose diasetat  
200 µm 





 75 mL 
 
4.8.4 Pemeriksaan kadar Procalcitonin. 
 Dalam penelitian ini kadar PCT dalam serum diperiksa secara 
kuantitatif melalui electrochemiluminescence dengan metode ELFA 
(Enzyme Linked Fluorescent Assay) dengan alat Elecsys yang dilakukan 
di laboratorium Prodia. 
Range dari kadar Procalcitonin: 
-  ≤ 0.5 ng/ mL 
- 0.5 - 2 ng/ mL 
- 2  - 10  ng/ mL 
-     ≥ 10 ng/ mL 
Procalcitonin dalam serum darah baru dapat terdeteksi bila kadarnya telah 
mencapai ≥ 0.5 ng/ mL. 
4.8.5  Pemeriksaan kadar TNF-α 
 Dalam penelitian ini kadar TNF-α dalam serum darah diperiksa 
secara kuantitatif melalui metoda Human TNF-α / TNFSF 1A 




serum darah baru dapat terdeteksi bila kadarnya telah mencapai > 0.5 
pg/mL. 
4.9.  Desain analisis statistik 
Data yang diperoleh kemudian dilakukan Analisis statistik menggunakan 
SPSS.13 for windows dengan uji statistik sebagai berikut:  
4.9.1 Untuk mengetahui normalitas distribusi data sampel dalam penelitian 
ini  dengan jumlah sampel < 50 dipakai uji normalitas statistik Shapiro -
Wilk (test of normality). 
4.9.2 Untuk mengetahui adakah perbedaan yang bermakna antara kadar 
TNF-α dan kadar Procalcitonin sebelum dan sesudah dilakukan 
hemodialisis Uji-t berpasangan digunakan untuk menguji rata-rata variabel 
dua kali pengukuran  atau alternatifnya.  
4.9.3 Selanjutnya untuk mengetahui adakah korelasi antara kadar TNF-α 
dan kadar Procalcitonin sebelum dan sesudah dilakukan hemodialisis 












4.10.  Alur Penelitian 
 
 
           
    


















Penderita Nefropati Diabetik stadium V 
 
Sampel darah Pre Hemodialisis 
 
 
Menjalani Hemodialisis selama 4 jam 
Sampel darah Pasca Hemodialisis 
Hasil 
Penderita Penyakit Ginjal Kronis dengan Hemodialisis Rutin 
Di Unit Hemodialisis RS Dr. Moewardi Surakarta 
Kriteria inklusi: 
- Usia >18 tahun. 
- Telah menjalani hemodialisis 2 x 
seminggu selama > 3 bulan. 
- Penderita mendapat terapi atau tidak 
pada penyakit DM dan penyakit lain   
yang menyertai 
- Bersedia menandatangani 
persetujuan penelitian. 
Kriteria eksklusi: 
- klinis infeksi, 
-  kehamilan, 
-  keganasan,  
- klinis batu saluran kencing, dan  









5.1. Karakteristik Subjek Penelitian  
Subyek penelitian yang diambil secara acak, didapatkan jumlah 12 
orang, laki- laki (66,7%) lebih banyak daripada wanita (33,3%) (Tabel 
5.1). 
 Tabel 5.1. Karakteristik jenis kelamin 
 
VARIABEL n Rerata 











Umur rata-rata 52,7 th, berat badan rata-rata 58,1 kg (Tabel 5.2).  
Tabel 5.2. Karakteristik umur  
 
VARIABEL Rerata SD 
 







Subyek didapatkan keadaan hipertensi stage I, dengan rata-rata tekanan 
darah sistole 146,7 mmHg dan diastole 90,8 mmHg. Semua subyek 
mengalami keadaan anemia dengan rata-rata kadar hemoglobin 8.2 g/dL 




hiperglikemia dengan kadar GDS rata-rata 132,4 mg/dL. Kadar protein 
dalam batas normal dengan kadar albumin rata-rata 3.5 mg/dL. Semua 
subyek mengalami keadaan hiperurisemia dengan rata-rata 10,3 mg/dL dan 
kadar ureum yang tinggi dengan rata-rata 196,2 mg/dL. Kadar elektrolit 
pada subyek didapatkan hiponatremi kadar rata–rata 133,8 mmol/L dan 
hiperkalemi dengan kadar rata - rata 5,2 mmol/L (Tabel 5.3). 
Tabel 5.3. Karakteristik dasar indikator klinis dan laboratorium darah pada 
sampel sebelum hemodialisis  
VARIABEL Rerata SD 
 
Berat Badan (Kg) 
TD Sistolik ( mmHg ) 














GDS ( mg/dL) 
Protein Total ( mg/dL) 
    Globulin ( mg/dL) 
    Albumin ( mg/dL) 
Ureum ( mg/dL) 
Creatinin ( mg/dL) 





















































5.2. TNF-α dan PCT Pre dan Pasca Hemodialisis 
Kadar TNF-α sebelum hemodialisis adalah rata-rata 11,1 pg/mL dan 
setelah dilakukan hemodialisis selama 4 jam kadar TNF-α menjadi rata-
rata 14,4 pg/mL (Grafik 5.1). Menunjukkan suatu peningkatan secara 
bermakna antara sebelum dan pasca dilakukan hemodialisis dengan 
p=0,010 seperti pada Tabel 5.4.  
 
Grafik 5.1. Kadar rata-rata TNF-α pre dan pasca hemodialisis  
Sedangkan kadar PCT sebelum dilakukan hemodialis is adalah rata-
rata 0,9 ng/mL dan setelah dilakukan hemodialisis selama 4 jam kadar 
PCT menjadi rata-rata 1,0 ng/mL (Grafik 5.2). Menunjukkan suatu 
peningkatan yang bermakna antara sebelum dan pasca dilakukan 






Grafik 5.2. Kadar rata-rata PCT pre dan pasca hemodialisis. 

























Z = -2,59 





t = Uji t berpasangan, menguji rata-rata variabel dua kali 
pengukuran. 
Z = Uji Wilcoxon, sebagai non parametrik sebagai alternatif uji t 
berpasangan apabila tidak memenuhi syarat.  







5.3. Analisis Korelasi Kadar TNF-α dan PCT Pre dan Pasca                
Hemodialisis 
Tabel 5.5 menunjukkan terdapat korelasi positif dengan kekuatan 
sedang antara kadar TNF-α dan PCT sebelum hemodialisis (r=0,37). 
Tetapi korelasi tersebut secara statistik tidak signifikan (p=0,242). Artinya 
temuan tentang korelasi tidak konsisten dalam jangka panjang 












   
 
Tabel 5.6 menunjukkan terdapat korelasi positif dengan kekuatan 
lemah antara kadar TNF-α dan PCT sesudah hemodialisis (r=0,18). Tetapi 
korelasi tersebut secara statistik tidak signifikan (p=0.576), dengan kata 
lain tidak konsiten dalam jangka panjang.  

















Grafik 5.3 menunjukkan terdapat korelasi positif sedang antara 
kadar TNF-α dan PCT sebelum hemodialisis. Makin tinggi kadar TNF-α, 
makin meningkat kadar PCT. 
 
Grafik 5.3. Korelasi antara kadar TNF-α dan PCT pre hemodialisis. 
Grafik 5.4 menunjukkan terdapat korelasi positif lemah antara 
kadar TNF-α dan PCT pasca hemodialisis. Makin tinggi kadar TNF-α, 
makin meningkat kadar PCT. 
 







Dalam membahasan hasil penelitian lebih baik berdasarkan pendekatan 
filosofi dan aktifitas suatu penelitian.  
6.1  Pendekatan Prinsip Ontology 
6.1.1 Kadar TNF-α   
  Pada penelitian ini tidak mendukung hipotesis adanya penurunan 
TNF-α pada penderita ND stadium V yang menjalani hemodialisis di RS 
Dr. Moewardi Surakarta. Penelitian ini didapatkan kadar rerata yang tinggi 
pada penderita ND stadium V sebelum hemodialisis yaitu 11,1 pg/mL.  
Pasca hemodialisis didapatkan peningkatan kadar rerata TNF-α yaitu 14,4 
pg/mL, menunjukkan terjadi peningkatan yang signifikan pasca 
hemodialisis.  
1. Peningkatan kadar TNF-α pre hemodialisis 
Peningkatan kadar TNF-α pada pasien ini dapat dipengaruhi oleh 
beberapa sebab: 
1. Inflamasi 
Penyakit diabetes melitus akan terjadi keadaan inflamasi kronis 
derajat rendah yaitu meningkatnya sitokin proinflamasi misalnya  
IL-1, IL-6, dan TNF-α. Sitokin tersebut akan meningkat sesuai 




mikrovaskuler termasuk neuropati, retinopati dan nefropati 
(Navarro-Gonzalez dan Mora-Fernandez, 2008). 
Pada diabetes terjadi peningkatan pengambilan LDL termodifikasi 
oleh sel busa melalui beberapa mekanisme. Pertama, hiperglikemia 
meningkatkan glukoksidasi yang menghasilkan peningkatan kadar 
oksidasi dan glikasi LDL. Kedua diabetes meningkatkan ekspresi 
dari makrofag klas B reseptor scavenger CD36, akan meningkatkan 
LDL teroksidasi. Ketiga, diabetes menyebabkan penurunan kadar 
high-density lipoprotein (HDL) dan peningkatan trigliserid, yang 
dapat menurunkan transport kolesterol dan berperan pada 
peningkatan kadar partikel small dense LDL. Sel busa akan 
mengeluarkan sitokin proinflamasi seperti TNF-α dan IL-1 (Feener 
dan Dzau, 2006). 
Pada ND stadium V dapat terjadi hipertensi yang mana pada 
hipertensi akan terjadi peningkatan ROS dimana ROS berperan 
pada pengeluaran sitokin inflamasi (Paravicini TM and Touyz RM, 
2008). 
2. Uremia 
Pada pasien ND stadium V terjadi suatu keadaan uremia yang akan 
menyebabkan peningkatan kadar sitokin proinflamasi termasuk IL-
1, IL-6, dan TNF-α. Kegagalan fungsi ginjal yang ditandai dengan 
penurunan bersihan kreatinin juga menjadi penyebab dari 




Kadar TNF-α dan TNF reseptor pada gagal ginjal yang berat 
berkorelasi dengan LFG (Shcindler, 2004). 
2. Peningkatan kadar TNF-α pasca hemodialisis  
Pada hemodialisis secara bermakna berkontribusi dalam sindroma 
inflamasi sistemik, aktifitas monosit dalam melepas sitokin inflamasi 
dapat disebabkan oleh membran yang menginduksi komplemen, 
interaksi langsung dengan membran dan cairan dialisat yang 
terkontaminasi endotoksin (Sitter et al., 2000). Sitokin seperti IL-1 
dan TNF-α merupakan  mediator yang poten dari respon inflamasi fase 
akut. Sel mononuklear dalam sirkulasi merupakan sumber utama dari 
sitokin dan distimulasi selama hemodialisis untuk memproduksi dan 
melepaskan IL-1 dan TNF-α (Olbricht, 2005).  
Jadi peningkatan kadar TNF-α pasca hemodialisis disebabkan oleh 
beberapa faktor: 
1. Dialiser  
Derajad induksi sitokin tergantung dari jenis membran diali ser 
(Olbricht, 2005). Pada beberapa studi penelitian melaporkan bahwa 
peningkatan produksi sitokin proinflamasi seperti IL-1, TNF- α dan 
IL-6 merupakan sekunder dari interaksi darah dengan 
biocompabilitas membran dialiser (Panichi et al, 2000). Pada 
penelitian ini menggunakan dialiser jenis selulose diasetat low flux 
yang merupakan derivat selulose semisintetis, mempunyai 




darah mengalami kontak langsung dengan membran dialiser 
sehingga dapat merangsang pelepasan histamin, tromboxan, IL-1 
dan TNF-α dan mengaktifkan komplemen (Pastan dan Balley, 
1998). Membran dialiser tersebut mempunyai diameter lubang yang 
lebih kecil dibanding dengan yang hight flux, sehingga membran ini 
tidak bisa dilewati oleh middle molecule yang mana TNF-α 
termasuk didalamnya (Boure´ dan Vanholder, 2004). Pada saat ini 
beberapa dialiser high flux diklasifikasikan berdasar pada bersihan 
dari molekul seperti β2-microglobulin dengan berat molekul 11,800 
Da (Rocco dan Moossavi, 2009). 
2. Dialisat 
Pada penelitian in vitro and in vivo dipercaya bahwa aktifitas  
komplemen dan dialisat yang terkontaminasi subtansi bakteri 
merupakan pemicu penting dari produksi sitokin selama 
hemodialisa (Olbricht, 2005).  Subtansi bakteri dapat berupa 
lipopolisakarida (LPS), eksotoksin, and peptidoglikan, selain itu 
pada cairan dialisat dapat ditemukan fragmen DNA bakteri yang 
dapat memicu sel mononuklear untuk melepaskan sitokin 
proinflamasi (Schindler et al., 2004). Lonnemann menyatakan 
bahwa fragmen kecil dari bakteri yang terdapat pada cairan dialisat 
dapat menembus membran dialisis sehingga dapat memicu 





3. Ekspresi, puncak, dan half  life TNF-α  
Sesuai dengan penelitian yang dilakukan oleh Dandona dan kawan-
kawan, pada saat dilakukan hemodialisis akan terjadi kontak antara 
endotoksin yang biasanya dihasilkan oleh bakteri Escherichia coli 
dengan darah, TNF-α akan mulai diekspresikan dengan cepat 1 jam 
setelah kontak kemudian kadar TNF-α akan mencapai puncak 
setelah 90 menit, dan mulai menurun setelah 6 jam. Pada penelitian 
ini kadar TNF-α diperiksa sebelum dilakukan hemodialisis dan 
segera setelah dilakukan hemodialisis selama 4 jam, sehingga pada 
saat pengambilan kadar TNF-α masih tinggi (Dandona et al., 1994). 
6.1.2 Kadar PCT 
 Pada penelitian ini tidak mendukung hipotesis adanya penurunan 
PCT pada penderita ND stadium V yang menjalani hemodialisis di RS Dr. 
Moewardi Surakarta. Dari hasil penelitian ini mendapatkan kadar rerata 
PCT yang tinggi pada penderita ND stadium V sebelum hemodialisis yaitu 
0,87 ng/mL, dimana kadar normalnya adalah < 0,5 ng/ml. Pasca 
hemodialisis didapatkan peningkatan kadar rerata PCT yang signifikan 
dari sebelum hemodialisis yaitu 0,97 ng/mL.  
1. Peningkatan kadar PCT pre hemodialisis  
Peningkatan kadar PCT pada pasien ini disebabkan antara lain:  
1. Pasien ini dalam keadaan uremia sehingga terjadi peningkatan dari 




merangsang dikeluarkannya PCT (Dandona et al., 1994, Herget-
Rosenthal et al., 2005).  
2. Penurunan LFG akan menurunkan produksi urin sehingga akan 
mengurangi eliminasi PCT melalui urin, meskipun eliminasi 
melalui urin sangat rendah hanya 20% (Meisner et al., 2001). 
2. Peningkatan kadar PCT pasca hemodialisis 
Peningkatan kadar PCT pada pasien ini disebabkan karena penggunaan 
membran dialiser low flux pada proses hemodialisis. Seperti 
dikemukakan oleh Rosenthal dkk, menyebutkan bahwa pada kadar 
PCT pasca hemodialisis mengalami sedikit peningkatan dikarenakan 
PCT mempunyai berat molekul 13 kD sehingga tidak bisa melewati 
pori–pori membran dialiser low flux (Herget-Rosenthal et al., 2001). 
Pada proses hemodialisis terjadi kontaminasi dari endotoksin akan 
merangsang pelepasan Procalcitonin (Meisner, 2002). Procalcitonin 
baru terdeteksi setelah 4 jam meningkat secara tajam setelah 6 jam dan 
mulai menurun setelah 24 jam (Dandona et al., 1994). 
6.1.3 Korelasi antara TNF-α dan PCT 
  Pada penelitian ini didapatkan korelasi positif sedang antara kadar  
TNF-α dan kadar PCT prehemodialisis (r=0,37; p=0,242) dan korelasi 
positif lemah pada pasca hemodialisis selama 4 jam (r=0,18; p=0,576). 
Hubungan tersebut bisa terjadi karena pengeluaran PCT tidak hanya dipicu 
oleh TNF-α tetapi juga oleh IL-1 (Herget-Rosenthal et al., 2005), IL-6 




PBMC dimodulasi oleh LPS dan sitokin proinflamasi (Oberhoffer et al., 
1999). Korelasi positif yang lemah pasca hemodialisis juga dipengaruhi 
oleh pengambilan sampel yang tidak sesuai dengan kadar puncak dari PCT 
yaitu 6 jam setelah terpapar (Dandona et al., 1994).  
6.2.  Pendekatan Prinsip Epistomology 
6.2.1 TNF-α 
  Pada penelitian ini terjadi peningkatan TNF-α sebelum dan setelah 
hemodialisis sesuai dengan penelitian Malaponte et al.(2002) terjadi 
peningkatan kadar TNF-α sebelum dan sesudah hemodialisis.   
6.2.2 Prokalsitonin 
  Penelitian ini menunjukkan terjadi peningkatan PCT sebelum 
hemodialisis sesuai dengan penelitian yang dilakukan oleh Akbulut et 
al.(2005), tingginya kadar PCT terlihat pada pasien pre hemodialisis pada 
hemodialisis kronik, tetapi penurunan kadar PCT sesudah dilakukan 
hemodialisis. Herget-Rosenthal et al., 2001, menyatakan bahwa terjadi 
peningkatan PCT pada hemodialisis dengan membran low flux tetapi 
terjadi penurunan yang sangat bermakna dengan menggunakan membran 
hight flux.  
6.3.  Pendekatan Prinsip Axiology  
 Berdasarkan prinsip axiology, manfaat hasil penelitian ini secara 




ND  stadium V di Unit Hemodialisis RSUD Dr. Moewardi Surakarta dapat 
meningkatkan kadar TNF-α dan kadar PCT serum.  
6.4. Nilai Kebaruan Penelitian 
 Nilai-nilai kebaruan dalam penelitian ini meliputi : 
6.4.1 Wilayah baru 
  Penelitian ini baru pertama dilakukan di RS Dr Moewardi Surakarta 
sehingga hasil penelitian menjadi informasi di wilayah baru.  
6.4.2 Perspektif baru 
 Hasil penelitian ini dapat digunakan dan dikembangkan lebih  lanjut 
dalam usaha mengurangi efek buruk hemodialisis.  Penggunaan terapi dan 
penggunaan membran dialisis yang lebih kompatibel untuk mengurangi 
efek tersebut dapat merupakan perspektif baru dalam menangani penderita 
ND stadium V yang harus menjalani hemodilisis. 
6.5. Keterbatasan penelitian 
  Penelitian ini banyak didapatkan keterbatasan, antara lain:  
6.5.1 Penelitian yang digunakan adalah penelitian eksperimental kuasi 
dengan pendekatan before and after with no control design . 
6.5.2 Pengambilan sampel yang tidak sesuai dengan kadar puncak dari 
TNF-α dan PCT. 
6.5.3 Hasil penelitian ini hasilnya kurang tajam karena masih 









 Penelitian ini menyimpulkan bahwa hemodialisis pada pasien ND 
stadium V di Unit Hemodialisis RSU Dr. Moewardi Surakarta sebagai 
berikut: 
7.1.1. Ada peningkatan yang bermakna kadar TNF-α pada pasien ND 
stadium V pasca hemodialisis di RS Dr. Moewardi Surakarta (p=0,010). 
7.1.2. Ada peningkatan yamg bermakna kadar PCT pada pasien ND 
stadium V pasca hemodialisis di RS Dr. Moewardi Surakarta (p=0,002). 
7.1.3. Ada korelasi positif sedang antara kadar TNF-α dan kadar PCT 
prehemodialisis (r=0,37; p=0,242) dan korelasi positif lemah pada 
pasca hemodialisis selama 4 jam (r=0,18; p=0,576).  
7.2. Saran 
  Dari hasil penelitian ini menyarankan:  
7.2.1. Penelitian ini masih memerlukan penelitian lebih lanjut dengan 
jumlah sampel yang lebih banyak.  
7.2.2. Hasil penelitian akan lebih baik jika pengambilan sampel disesuaikan 
dengan kadar puncak TNF-α dan PCT.    
7.2.3. Dimasa yang akan datang diharapkan Unit Hemodial isis RS. Dr. 
Moewardi mampu menggunakan membran dialiser yang lebih kompatibel 
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